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rEsuMo
A procura de produtos naturais para o tratamento de doenças específicas tem aumentado muitos nos últimos anos, 
nomeadamente aquelas direccionadas para doenças do tecido ósseo como por exemplo a osteoporose. A utilização 
de fitoestrogéneos, dehydroepiandroesterona (DHeA) e vitamina K2 não só é segura como tem havido resultados 
clínicos preliminares estatisticamente controlados que suportam a vantagem da utilização de produtos naturais no 
tratamento da osteoporose. Há vários produtos de medicina tradicional chinesa utilizados em ortopedia alegada-
mente com resultados satisfatórios. neste trabalho extractos de Equisetum arvense, uma planta que cresce em solo 
português, foram estudados de forma a avaliar a possibilidade de serem usados como factores indutores de cresci-
mento ósseo. 
PALAVRAS-ChAVE: regeneração óssea; cavalinha; culturas celulares.
abstraCt
consumers are increasingly looking to natural health products to manage specific diseases like bone tissue diseases 
such as osteoporosis. the safety of phytoestrogens, dehydroepiandrosterone (DHeA) and vitamin K2 and the prelimi-
nary positive results from randomized controlled trials, provides some support for the use of natural Health products 
(nHp) in the prevention of osteoporosis. there are several traditional chinese medicines commonly used to manage 
disorders of orthopaedics and were alleged to have obtained satisfactory results. Equisetum arvense a plant present in 
potuguese soil was studied in order to evaluate the possibility of being used as an osteogenesis stimulator factor. 
KEy-WORDS: bone regeneration; Equisetum arvense; cell culture.
138 1. introdução
os problemas que afectam os ossos estão tornar-se progressivamente mais prevalentes à medida que a 
população vai envelhecendo. As fracturas decorrentes da osteoporose são, inclusivamente, considera-
das um problema de saúde pública que implicam elevados custos, pelo que a procura de tratamentos 
efectivos que aumentem a massa óssea, melhorem os defeitos na microstrutura óssea e acelerem o 
processo de cura da fractura são urgentemente necessários.
infelizmente, existem poucas terapias disponíveis para tratar ou prevenir a osteoporose e ajudar a repara-
ção do osso, e todas apresentam desvantagens significativas. por exemplo, os bisfosfonatos (ex. risedro-
nato), medicamentos usados para tratar a osteoporose, incluem diversos efeitos secundários tais como 
reacções alérgicas, náusea, ulcerações pépticas entre outros. Adicionalmente, as hormonas de terapia de 
substituição com estrogénios naturais ou sintéticos aumentam o risco de embolia pulmonar e cancro 
da mama. (putnam e scutt et al., 2007). Assim, devido à insatisfação com a medicina convencional nos 
países desenvolvidos, que não apresenta respostas satisfatórias a diversos problemas de saúde e à crença 
generalizada de que as preparações herbais como são “naturais”, são inócuas, em contraste com medicina 
convencional, o interesse pelas ervas medicinais tem aumentado (capassoa e izzo et al., 2000).
As culturas indianas, japonesas e chinesas e muitas outras utilizam, actualmente, diversas fórmulas tra-
dicionais contendo combinações de ervas e especiarias no tratamento da osteoporose. por exemplo, 
o ‘Shu Di Shan Zha’ é uma formula tradicional recomendada para a saúde do osso, cujos efeitos foram 
investigados por xu e lawson em 14 mulheres em menopausa. A fórmula administrada durante 4 meses 
foi capaz de diminuir os níveis de desoxipirdinolina (marcador de reabsorção), e tinha um efeito positivo 
na estrutura e função do osso (xu e lawson, 2004). Kassi et al. avaliaram os efeitos de quarto plantas 
gregas: Sideritis euboea, Sideritis clandestine, Matricaria chamomilla e Pimpinella anisum numa série de ex-
periências in vitro e verificaram que todos os extractos estimulavam a diferenciação osteoblástica (Kassi 
e papoutsi et al., 2004). os efeitos das ervas medicinais são devidos às características e concentrações dos 
seus múltiplos constituintes activos, pelo que a sua análise química e o estudo da sua acção biológica é 
essencial para a compreensão dos efeitos benéficos e despiste de possíveis efeitos tóxicos, e assim, tirar 
vantagens desta medicina alternativa. 
A Equisetum arvense (equisetaceae, nome tradicional: cavalinha) é uma planta com um caule aéreo prin-
cipal ramificado com verticilos. na sua extremidade terminal e nas ramificações apresenta uma estrutura 
de reprodução, denominada de estróbilo, onde se dá a produção de esporos. A cavalinha cresce em 
diversas regiões da europa e na América do norte, central e do sul, sendo utilizada na medicina tradicio-
nal como um agente anti-inflamatório. Diversos estudos associam ainda uma actividade hipoglicémica, 
diurética e antioxidante a diversos constituintes da E. arvense (santos e blanco et al., 2005). Análises fito-
químicas de extractos hidroalcoólicos de E. arvense revelaram a presença de flavonóides (isoquercitina, 
campferol), esteróis (β-sitosterol, campesterol, isofucoesterol), taninos, saponinas e alcalóides (equisper-
mina, palustina). 
A cavalinha é a planta terrestre com maior quantidade de sílica, o que lhe permite ter diversas aplicações 
na medicina. os investigadores acreditam que as propriedades medicinais anti-bacterianas e antisépti-
cas associadas à planta são devidas ao elevado teor de sílica. A sílica, termo que se refere aos compostos 
de dióxido de silício, sio2.é depositada nos caules sob a forma de uma fina camada superficial. o silício 
sob a forma de ácido ortosilicico [si(oH)
4
] é absorvido pela planta e depositado sobre a forma amorfa 
sio
2
nH
2
o, ficando imóvel e não sendo redistribuído. existe uma relação indiscutível entre o si e a for-
mação óssea. por exemplo a suplementação com silício em mulheres com osteoporose não só inibe a 
reabsorção óssea, como também aumenta o volume do osso trabecular e a densidade mineral do osso. 
139Do mesmo modo, o si sob a forma de si(oH)4 promove a formação óssea em modelos animais e celu-
lares. o si estimula os osteoblastos a segregarem colagénio do tipo i e outros marcadores envolvidos 
na maturação da célula e formação óssea (rico e gallego-largo et al., 2000; reffitt e ogston et al., 2003).
estas observações fazem da E. arvense um alvo de estudo potencial na procura de novas alternativas 
para o tratamento dos problemas ósseos. neste trabalho foi avaliado o efeito dos extractos de uma 
planta endémica, a Equisetum arvense na proliferação osteoblática.
2. material e métodos
2.1. ExtraCto HIDroMEtaNólICo (HM) DE EquisEtuM aRvEnsE
A e. arvense foi adquirida numa ervanária portuguesa sob a forma de partes aéreas secas, grosseiramen-
te fragmentadas. As partes aéreas secas da e. arvense foram inicialmente trituradas para se obterem 
partículas vegetais de menores dimensões de modo a que a extracção fosse mais eficiente e menos 
demorada. De seguida, a e. arvense moída (2155,4 g) foi introduzida num recipiente lixiviador em vidro 
e compactada de modo a que as partículas ficassem uniformemente distribuídas e com um aspecto 
compacto. posteriormente, adicionou-se o líquido extractor, 7,5 l de uma solução metanol-água (1:1) 
de modo a embeber e cobrir totalmente o macerado, que foi deixado em repouso durante 3 dias para 
permitir a extracção das substâncias para a fase líquida, um processo denominado maceração. o liqui-
do extractor foi recolhido e evaporado em evaporador rotativo de forma a obter-se o extracto seco. A 
evaporação foi efectuada a pressão reduzida (bomba de vácuo) num evaporador rotativo a 50 ºc. A 
recuperação da mistura hidrometanólica conseguida por condensação dos vapores num refrigerante 
de serpentina com fluído de refrigeração água a 10 ºc recolhido era reutilizado como líquido extractor 
ao adicionar-se novamente ao recipiente lixiviador. este processo decorreu de modo contínuo durante 
cerca de 20 dias até extracção completa da parte aérea de e. arvense. Após a extracção obteve-se um 
extracto viscoso distribuído pelos balões 1 e 2 respectivamente recolhido nos dias 4-10 e 10-26.
o extracto Hm do balão 1 (372,8 g) foi solubilizado com 200 ml da solução metanol-água (1:1). o mes-
mo processo foi usado para solubilizar o extracto Hm do balão 2 (89,5 g), com a excepção de que para 
além dos 200 ml da mistura hidrometanólica foi necessário adicionar mais 50 ml de água para a sua 
solubilização. seguidamente, retiraram-se 2,7 ml da solução do balão 1 para um balão de fundo cónico 
1 e 14 ml da solução do balão 2 para um balão de fundo cónico 2 equivalente a 5 g de cada um dos 
extractos Hms. 
Adicionalmente, preparou-se uma mistura m dos dois extractos Hms 1 e 2, num balão de fundo cónico 
m, numa proporção 1:4, já que a quantidade do extracto Hm 1 obtido foi 4 vezes superior à quantidade 
do extracto Hm 2. As soluções nos balões de fundo cónico 1, 2 e m foram levadas ao evaporador rota-
tivo à temperatura de 50 ºc e sob vácuo para que ocorresse a evaporação do solvente. seguidamente, 
deixou-se o extracto Hm contido nos diferentes balões exposto parcialmente ao ar durante 5 dias e à 
temperatura ambiente até se obter um peso constante (pesaram-se diariamente os balões de fundo 
cónico). Finalmente, solubilizaram-se os extractos Hms contidos nos balões de fundo cónico com di-
metilsulfóxido (Dmso para espectroscopia, mercK) de forma a obterem-se três soluções de extractos 
Hm distintas: 1, 2 e m, com a concentração de 100 mg/ml.. para facilitar a solubilização dos extractos 
Hms em Dmso recorreu-se a um aparelho de ultra sons e a agitação constante com vareta de vidro. os 
extractos Hms 1, 2 e m dissolvidos em Dmso foram aliquotados e guardados em eppendorfs a -20 ºc.
140 2.2. avalIação Da prolIfEração CElular DE Células ostEoblástICas
A linha celular mg63 (Atcc) obtida de osteosarcoma humano foi cultivada em α-Minimum Essential 
Medium (α-mem, gibco) suplementado com 10% (v/v) de soro bovino fetal, 1% (v/v) de penincilina – es-
treptomicina (100ui e 100 mg/ml, respectivamente), 1% (v/v) de ácido ascórbico (50 µg/ml) e 1% (v/v) 
de anfotericina b (2,5 µg/ml) até atingirem a confluência As células aderidas foram enzimáticamente 
libertadas (tripsina 1:250, sigma), contadas usando um hemocitómetro e cultivadas a duas densidades 
diferentes 5x103 células/cm2 em placas de cultura de 96 poços conforme as condições experimentais 
detalhadas (Ferraz e Knowles et al., 2000)
Após uma noite de incubação, a 37 ºc em atmosfera humidificada com 95% de ar e 5% de co
2
, adicio-
naram-se os extractos 1, 2 e m nas concentrações 0,05%, 0,1%, 0,5% e 1% (v/v) (preparadas em meio 
de cultura). A proliferação celular ao longo dos dias foi avaliada com base no método de colorimétrico 
de mtt [3-(4,5-Dimetiltiazol-2-il)2,5-Difenil brometo de tetrazólio]. Adicionalmente, foi realizado um 
estudo do efeito do dimetilsulfoxido (Dmso) na proliferação celular das mg63, que teve como objec-
tivo servir de controlo nas experiências realizadas com os extractos de E. arvense, que se encontravam 
dissolvidos neste solvente. o meio de cultura foi mudado duas vezes por semana nas experiências 
com duração superior a três dias (duas exposições aos extractos por experiência) e a monitorização das 
culturas foi feita diariamente usando o microscópio de contraste de fase. A morfologia das culturas foi 
caracterizada ao longo do tempo por microscopia de contraste de fase (mcF), ensaios histoquímicos 
e microscopia confocal.
Foi utilizado o método colorimétrico mtt que consiste em medir indirectamente a viabilidade celular 
pela actividade enzimática mitocondrial das células vivas. este método mede a redução do sal amarelo 
tetrazólio num produto insolúvel de formazano pelas mitocôndrias das células viáveis. com efeito, as 
células foram incubadas com 10 μl de mtt (0,5 mg/ml) durante 3 horas em estufa humidificada a 37°c 
e contendo 5% de co
2
. Após incubação, removeu-se o meio e adicionou-se 200 µl de Dmso para lisar 
as células e solubilizar os cristais coloridos. A absorvância foi posteriormente determinada num leitor de 
microplacas a 600 nm. segundo este método intensidade de cor produzida é directamente proporcio-
nal ao número de células viáveis. 
os resultados foram expressos como a media + desvio padrão. o significado estatístico foi analisado 
pelo teste-t de student bi-caudal e o valor de p <0,05 foi considerado significativo. o rácio de estimula-
ção de crescimento (rec) foi calculado segundo a equação: rec% = [(mculturas na presença de extracto 
– mcontrolo)/ mcontrolo] x 100, em que m é a média das aborvâncias de pelo menos 5 réplicas.
2.3. CaraCtErIzação MorfológICa Das Culturas
Ensaios histoquímicos. para corar as células histoquímicamente, as culturas foram inicialmente fixadas 
A coloração foi efectuada com os corantes hematoxilina e eosina, que permitem visualizar o núcleo e 
o citoplasma.
Microscopia confocal. para observação das células por microscopia confocal, as culturas foram inicial-
mente fixadas com formaldeído a 10%. para a coloração dos filamentos de actina e DnA permeabilizaram-
se as células com a solução de triton 0,1% em (phosphate buffer solution) pbs, adicionou-se albumina (10 
mg/ml bsA) com 1 µg/ml de rnAase em pbs durante uma hora. Adicionou-se phalloidina (100 nm) após 
1 hora e adicionou-se iodeto de propídeo (10 µl stock/10 ml pbs). As imagens foram obtidas num micros-
cópio laser scanning confocal microscope leica sp2 Aobs se (leica microsystems, germany).
1413. resultados
3.1. avalIação Da prolIfEração CElular Da lINHa Mg63
no dia 5 houve um aumento da proliferação celular nas culturas expostas a 0,05% e 0,1% (v/v) do extracto 
Hm 1 e m. o aumento foi de 54% e 29%; e de 37% e 29%, respectivamente (Fig. 1 a e c). As culturas expostas 
a 0,5 % (v/v) de extracto Hm 1 e m não apresentaram diferenças na sua proliferação estatisticamente signifi-
cativas quando comparadas com o controlo. em relação ao extracto Hm 2 verificou-se que culturas expos-
tas a 0,5% (v/v) de extracto apresentaram um decréscimo de 74% em relação às culturas controlo (p<0,01) 
e que não ocorreu estimulação da proliferação em nenhuma cultura (Fig.1b). na presença de 1% (v/v) dos 
extractos Hm 1, 2 e m manteve-se o padrão de morte celular em todas as culturas (p<0,01) (Fig 1).
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figura 1. proliferação celular da linha mg63 com sementeira inicial de 5,0 x 103 cél/cm2 na presença de a) extracto Hm 1, b) extracto 
Hm 2 e c) extracto Hm m. A proliferação celular foi determinada usando o ensaio colorimétrico mtt (média + desvio padrão, n = 6, * 
p< 0,05 teste t de student). controlo (verde água), 0.05% (laranja), 0.1% (Amarelo), 0.5% (Azul), 1 (rosa)e 5% (lilás).
3.2. MorfologIa Das Células Mg63 
para se detectar possíveis alterações na morfologia das células mg63, expostas aos diferentes extractos, 
recorreu-se à observação das imagens obtidas por mcF (células coradas pelo método eosina-hemoxi-
lina) (Fig 2-3) e microscopia confocal (Fig 4), não se verificando qualquer alteração da morfologia nas 
culturas expostas aos extractos Hm de E. arvense.
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figura 2. coloração histoquímica das células mg63 cultivadas em situação controlo e na presença de extractos Hm de E. arvense após 
um dia de incubação a) células controlo, b) células expostas a 0,05% de extracto Hm 1, c) células expostas a 0,1% de extracto Hm 1, d) 
células expostas a 0,05% de extracto Hm 2. não se verificaram quaisquer alterações da morfologia nas culturas expostas aos extractos 
Hm de E. arvense
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figura 3. coloração histoquímica das células mg63 cultivadas em situação controlo e na presença de extractos Hm de E. arvense após 
três dias de incubação a) células controlo, b) células expostas a 0,05% de extracto Hm 1, c) células expostas a 1% de extracto Hm 1, d) 
células expostas a 0,05% de extracto Hm 2 e e) células expostas a 0,05% de extracto Hm m.
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figura 4. coloração dos filamentos de actina e DnA das células mg63 cultivadas na ausência de extracto Hm (100x) após a) 1 dia de 
incubação, b) 4 dias de incubação; c) 1 dia de incubação (800x); d) 3 dias de incubação na presença de 0,5% de extracto, e) 4 dias de 
incubação (200x) na situação controlo e f ) 4 dias de incubação na presença do extracto Hm de E. arvense.
4. discussão
nos ensaios com os extractos Hm da E. arvense pretendeu-se estudar qual o efeito de cada um dos ex-
tractos Hm (1, 2 e m) na proliferação celular da linha mg63. por observação da Figura 1verificou-se que 
os efeitos observados na proliferação celular na presença dos extracto Hm 1 e m foram semelhantes, o 
que seria de esperar visto que o extracto m corresponde a uma mistura dos extractos Hm 1 e 2, em que 
o extracto Hm 1 está presente numa quantidade quatro vezes superior ao extracto Hm 2. por outro lado, 
o efeitos do extracto Hm 2 na proliferação da linha mg63 foram diferentes dos observados nas culturas 
143na presença dos extractos Hm 1 e m. o facto de os diversos extractos possuírem um comportamento 
biológico diferente poderá ser explicado por possuírem constituintes químicos distintos ou presentes 
em concentrações desiguais. A explicação para isto tem a ver com a utilização durante o processo ex-
tractivo de uma mistura metanol:água (1:1) que era recuperada e reutilizada. pelo facto de o metanol 
ter um ponto de ebulição mais baixo a solução extractora ia progressivamente ficando mais rica no 
componente menos volátil (água), o que diminuiu a sua capacidade extrair compostos mais apolares e 
aumentou a capacidade de extrair compostos mais polares. Assim, o balão 1 teria maior concentração 
de compostos apolares, contrariamente ao balão 2, onde estes compostos estariam mais diluídos. por 
outro lado, a quantidade de extracto presente no balão 1 no final da extracção revelou ser 4x superior 
aquela do balão 2, pelo que o primeiro poderia conter, para além de uma maior concentração de alguns 
compostos bioactivos, outros que estando presentes na planta em menor quantidade já teriam sido 
totalmente extraídos não estando presentes no extracto 2. na presença dos extractos Hm 1 e m (Fig. 
1) verificou-se uma estimulação da proliferação celular, o que não aconteceu nas culturas expostas ao 
extracto Hm 2. Adicionalmente, como para o extracto Hm 2 se observou inibição nas culturas expostas 
a quantidades pequenas de extracto pode-se sugerir que este seria mais rico em compostos com efeito 
inibidor da proliferação celular, já que, no último dia, concentrações inferiores de extracto 2 inibiram a 
proliferação – 0,1% e 0,5% nas culturas com densidade celular inicial de 1,0 x 104 cél/cm2 e 0,5% nas cul-
turas com densidade celular de 5,0 x 103 cél/cm2, enquanto para o extracto 1 foi necessário 1% (v/v) para 
que ocorresse inibição. por outro lado, a observação das imagens de mcF e confocal parecem sugerir 
que a morfolgia das células não foi afectada pela presença do extracto (Fig. 2-4).
A estimulação da proliferação celular observada na presença dos extractos Hm 1 e m da Equisetum arven-
se poderá ser explicada pela presença de substâncias com bioactividade. pelo facto dos extractos serem 
matrizes muito complexas não nos é possível saber qual, ou quais, os compostos responsáveis por esta 
acção biológica. no entanto, uma pesquisa na literatura pode dar-nos algumas pistas sobre os compos-
tos, ou tipo de compostos, hipoteticamente responsáveis por actividades biológicas apresentadas. 
Assim, por exemplo prouillet et al (prouillet e maziereb et al., 2004) mostraram que os flavonóis, quer-
citina e campferol na quantidade de 50 µm, aumentavam a actividade da fosfatase alcalina (Alp) mar-
cador fenótipico de diferenciação celular (Farley e baylink, 1986), nas células mg63, sem que ocorresse 
efeito citotóxico significativo. De facto, muitos investigadores mostraram que os flavonóides, família 
que inclui as isoflavonas e flavonóis, têm actividade estrogénica, isto é, são capazes de ligar receptores 
de estrogénio, sendo denominados de fitoestrogénios. Assim, a quercitina e campferol que possuem a 
capacidade de ligar os receptores de estrogénio localizados na membrana plasmática dos osteoblastos, 
provavelmente aumentaram a expressão de Alp nas células mg63 por interacção com os receptores 
de estrogénio, o que activou a erK (extracellular signal-regulated kinase) e estimulou a síntese nuclear 
de proteínas. proullet sugeriu, então que a quercitina e campferol podiam ser vistos como potenciais 
fitoquímicos para contrariar os efeitos da deficiência de estrogénio nos ossos. Adicionalmente, Wattel 
et al. (Wattel e Kamel et al.,2003) demostraram que a quercitina e o campferol diminuíam a actividade 
osteclástica em células preparadas a partir de osso de coelho e induziam a apoptose osteoclástica em 
células purificadas (apoptose dependente da dose), o que diminuía a reabsorção óssea in vitro.
no entanto, outros investigadores mostraram que a quercitina, diminuia a proliferação, diferenciação e 
mineralização de células do tipo osteoblático de rato calvariae (células rob). os autores deste estudo 
descobriram que a exposição a 50 µm de quercitina provocava a acumulação de células rob na fase 
g1 do ciclo celular via p21WAF1/cip1, inibidor de cdks, cuja expressão de mrnA aumentava (notoyaa e 
tsukamotoa et al., 2004). resultados semelhantes foram obtidos para a linha celular mc3t3-e1, onde 
o tratamento com a 10 μm quercitina não induzia apoptose mas provocava inibição do crescimento 
por acumulação das células na fase g0/g1 do ciclo celular (son e Kook et al., 2006). estes estudos que 
144 levaram a conclusões contraditórias sobre a acção da quercitina em diferentes linhas celulares osteo-
blásticas alertam que é preciso ter cautela em relação a generalizações que tentem abranger a acção 
destes compostos in vivo. 
Adicionalmente, os fitoesteróis campesterol e β-sitosterol, constituintes da cavalinha, também demons-
tram uma acção benéfica nas células ósseas em estudos com células osteoprogenitoras derivadas de 
ratos calvaria recém-nascidos, o campesterol promoveu a proliferação e a diferenciação dos osteoblas-
tos (aumento da actividade de Alp) e inibiu a actividade dos osteoclastos. por outro lado, estudos com 
extractos alcoólicos de Rehmannia glutinosa (oha e Kimb et al., 2003), cujos principais constituintes são o 
β-sitosterol e o manitol mostraram um aumento da proliferação de células mg63 e na produção de Alp 
por células da linha celular humana Hos.
os estudos anteriores demonstraram que certos constituintes orgânicos presentes na E. arvense têm um 
papel na actividade dos osteoblastos. contudo, a E. arvense possui um elevado teor em silício, mineral 
que segundo a literatura poderá estar associado aos efeitos proliferativos verificados com os extractos 
Hm 1 e m.
carlisle (carlisle, 1970) demonstrou a elevada importância deste mineral na formação do osso e calcifi-
cação, num estudo em que mostraram que o silício estava localizado em áreas de crescimento activo, 
como o osteóide, de ratos jovens, podendo representar cerca de 0,5% de peso total nessas áreas. estudos 
adicionais mostraram que o si aquoso induz a proliferação dos osteoblastos, diferenciação e produção 
de colagénio, e tem efeitos dependentes da dose em células osteoclásticas in vitro. reffit et al. observou 
que células mg63 expostas a concentrações de si de 0-50 µm (0-1.4 ppm si) mostravam um aumento das 
actividades da Alp e da osteocalcina (reffitt e ogston et al., 2003). estudos mais antigos com culturas de 
osteoblastos humanos na presença de 0.1-100 ppm de si aquoso por 48 horas mostraram que o si levava 
a um aumento dependente da dose da proliferação dos osteoblastos e da diferenciação celular através 
da regulação do tgF-β (transforming growth factor-β)(Keeting e  oursler et al., 1992). 
Futuramente, os efeitos benéficos que a E. arvense demonstrou na estimulação da proliferação celular 
podem ser aplicados à regeneração óssea no campo dos substitutos ósseos. 
5. conclusão
com este trabalho experimental conclui-se que o extracto Hm 1 da E. arvense possui componentes 
bioactivos que estimulam a proliferação celular da linha mg63 in vitro, podendo eventualmente ser 
utilizado em substitutos ósseos para uma mais rápida regeneração, após estudos in vivo. 
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